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　　【摘要】　目的　评价高血压合并颈动脉斑块患者的内皮功能的变化并探讨可能的影响因素。
方法　选取 ２０１１ 年 １月至 ２０１２年 １月在我院就诊的高血压合并颈动脉斑块患者 ７１ 例，同期选取来我院体
检的健康者 ２０例作为正常对照组。 以血流介导的内皮依赖性血管舒张功能（ＦＭＤ）和硝酸甘油引起的非内
皮依赖性血管舒张功能（ＮＭＤ）作为内皮功能的检测指标。 另外检测入选人群的内中膜厚度（ ＩＭＴ）、尿微量
白蛋白、血清肌肝（Ｃｒ）、尿酸（ＵＡ）、血糖（Ｇｌｕ）、血脂、超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓ唱ＣＲＰ）等生化指标，并计算尿白蛋
白排泄率（ＵＡＥＲ）、内生肌酐清除率（Ｃｃｒ）。 结果　（１）两组间 ＦＭＤ、ＮＭＤ、 ＩＭＴ、收缩压（ ＳＢＰ）、舒张压
（ＤＢＰ）、Ｃｒ、ＵＡ、Ｇｌｕ、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、ｈｓ唱ＣＲＰ、ＵＡＥＲ的对数（ＬｇＵＡＥＲ）差异均有统计学
意义（P ＜０畅０５）。 （２）△ＦＭＤ％与 ＳＢＰ （ r ＝－０畅４４２，P ＝０畅０００）、 ＩＭＴ（ r ＝－０畅２１７，P ＝０畅０４０ ）、Ｇｌｕ（ r ＝
－０畅３５６，P＝０畅００１）、ＴＣ（ r ＝－０畅３８１，P ＝０畅０００）、ＬＤＬ（ r ＝－０畅２６７，P ＝０畅０１１）、ｈｓ唱ＣＲＰ（ r ＝－０畅２３４，P ＝
０畅０２６）、ＬｇＵＡＥＲ（r ＝－０畅５９６，P ＝０畅０００）呈负相关；△ＮＭＤ％与年龄（ r ＝－０畅２０７，P ＝０畅０４９）、ＳＢＰ（ r ＝
－０畅２７１，P＝０畅００９）、ＩＭＴ（ r ＝－０畅２９６，P ＝０畅００４）、Ｇｌｕ（ r ＝－０畅２２０，P ＝０畅０３６）、ＬｇＵＡＥＲ（ r ＝－０畅３１１，P ＝
０畅００３）呈负相关。 （３）多元线性回归分析 ＦＭＤ 的主要危险因素是 ＵＡＥＲ、ＴＣ（调整的 R２ ＝０畅３２９，P ＝
０畅０２７）；ＮＭＤ的主要危险因素是 ＵＡＥＲ、年龄（调整的 R２ ＝０畅０７６，P ＝０畅０４４）。 结论　高血压合并颈动脉斑
块患者的内皮功能减低，ＵＡＥＲ、ＴＣ、年龄是其内皮功能障碍的主要危险因素。
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【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ
ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅｓ，ａｎｄ ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｉｔｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ．Methods　Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ７１ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅｓ ａｎｄ ２０ ｈｅａｌｔｈｙ ｐｅｏｐｌｅ ａｓ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｉｎ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｆｒｏｍ ２０１１ ｔｏ ２０１２．Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｗａｓ ａｓｓｅｓｓｅｄ ｂｙ ｆｌｏｗ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ （ＦＭＤ） ａｎｄ ｎｉｔｒｏｇｌｙｃｅｒｉｎ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ（ＮＭＤ） ｉｎ ｔｈｅ ｂｒａｃｈｉａｌ ａｒｔｅｒｙ ｂｙ
ｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ．Ａｔ ｍｅａｎ ｔｉｍｅ， ｔｈｅ ｉｎｔｉｍａ唱ｍｅｄｉａ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ （ ＩＭＴ）， ｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎｕｒｉａ， ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ （ Ｃｒ）， ｕｒｉｃ ａｃｉｄ
（ＵＡ），ｇｌｕｃｏｓｅ （Ｇｌｕ）， ｂｌｏｏｄ ｌｉｐｉｄ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｅ Ｃ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ （ ｈｓ唱ＣＲＰ） ｗｅｒｅ ｅｖａｌｕａｔｅｄ．Ｔｈｅ ｕｒｉｎａｒｙ
ａｌｂｕｍｉｎ ｅｘｃｒｅｔｉｏｎ ｒａｔｅｓ（ＵＡＥＲ） ａｎｄ ｔｈｅ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ ｃｌｅａｒａｎｃｅ ｒａｔｅ （Ｃｃｒ）ｗｅｒｅ ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ．Results　（１） Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｉｎ ｔｈｅ ＦＭＤ ，ＮＭＤ，ＩＭＴ，ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ（ＳＢＰ），ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ（ＤＢＰ），Ｃｒ，ＵＡ，Ｇｌｕ，ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ （ＴＣ），ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ （ＬＤＬ），ｈｓ唱ＣＲＰ，ＬｇＵＡＥＲ（P ＜０畅０５）．
（２）Ｔｈｅ△ＦＭＤ％ ｓｈｏｗｅｄ ａ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＳＢＰ （ r ＝－０畅４４２，P ＝０畅０００ ）， ＩＭＴ （ r ＝－０畅２１７，P ＝
０畅０４０），Ｇｌｕ（r ＝－０畅３５６，P＝０畅００１），ＴＣ（r ＝－０畅３８１，P ＝０畅０００），ＬＤＬ（ r ＝－０畅２６７，P ＝０畅０１１），ｈｓ唱ＣＲＰ（ r ＝
－０畅２３４，P ＝０畅０２６） ａｎｄ ＬｇＵＡＥＲ（r ＝－０畅５９６，P＝０畅０００）畅Ｔｈｅ △ＮＭＤ％ ｓｈｏｗｅｄ ａ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａｇｅ
（r ＝－０畅２０７，P ＝０畅０４９），ＳＢＰ（r ＝－０畅２７１，P ＝０畅００９），ＩＭＴ（ r ＝－０畅２９６，P ＝０畅００４），Ｇｌｕ（ r ＝－０畅２２０，P ＝
０畅０３６） ａｎｄ ＬｇＵＡＥＲ（ r ＝－０畅３１１，P ＝０畅００３）畅（３）Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ＵＡＥＲ ａｎｄ ＴＣ ｗｅｒｅ
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ｔｈｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ＦＭＤ （ａｄｊｕｓｔｅｄ R２ ＝０畅３２９，P ＝０畅０２７），ａｎｄ ｔｈａｔ ＵＡＥＲ ａｎｄ ｔｈｅ ａｇｅ ｗｅｒｅ ｔｈｅ
ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ＮＭＤ（ａｄｊｕｓｔｅｄ R２ ＝０畅０７６，P ＝０畅０４４）．Conclusion　Ｔｈｅ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｓ
ｉｍｐａｉｒｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅｓ．Ｔｈｅ ＵＡＥＲ，ＴＣ ａｎｄ ａｇｅ ａｒｅ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｔｈｅ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ．

【Key words】　Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ；　Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ；　Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ；　Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ；　Ｐｌａｑｕｅ

　　血管内皮参与体内凝血、炎症、免疫等多种病理生
理过程，是高血压、糖尿病、代谢综合征等疾病的始动
因素和关键靶器官。 研究发现，高血压患者存在不同
程度的内皮功能障碍［１］ ，而合并亚临床靶器官损害（如
颈动脉斑块）的高血压患者，因斑块造成的脂质沉积、
炎症反应、内皮结构受损等原因，其内皮功能可能进一
步降低，继而加速高血压进程、增加心脑血管事件发生
率［２］ 。 本文旨在了解高血压合并颈动脉斑块患者内皮
功能的变化，并探讨其可能的影响因素，为下一步改善
高血压患者的内皮功能、延缓靶器官损害提供参考
依据。

资料与方法

１．研究对象：根据中国高血压防治指南 ２０１０ 高血
压的诊断标准

［３］
和动脉粥样硬化斑块的诊断标准

［４］ ，
即成年人收缩压 （ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ， ＳＢＰ ） ≥
１４０ ｍｍ Ｈｇ（１ ｍｍ Ｈｇ＝０畅１３３ ｋＰａ）和（或）舒张压（ｄｉ唱
ａｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＤＢＰ）≥９０ ｍｍ Ｈｇ，颈动脉内中膜
厚度（ ｉｎｔｉｍａ唱ｍｅｄｉａ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＩＭＴ）≥１畅２ ｍｍ，选取 ２０１１
年 １月至 ２０１２ 年 １月在山东省千佛山医院心内科门诊
及住院治疗的高血压合并颈动脉斑块患者 ７１ 例，其中
男 ３８例，女 ３３ 例，平均年龄（６１ ±９）岁。 同期选取 ２０
例来我院体检的健康者作为正常对照组，其中男 １２
例，女 ８例，平均年龄（５９ ±７）岁。 以上人群均排除继
发性高血压、６个月内发生的心脑血管疾病（心肌梗死、
不稳定型心绞痛、心律失常和脑卒中等）、血糖控制不
稳的糖尿病、肾脏病、肝肾功能不全、感染等疾病。 该
项研究获得山东省千佛山医院伦理委员会批准，所有
研究对象签署知情同意书。

２．方法：采用 Ａｌｏｋａ ａｌｐｈａ １０ 彩色多普勒超声检测
仪，探头频率 ７ ～１４ ＭＨｚ，依次检查左右两侧颈动脉。
（１）颈动脉 ＩＭＴ及斑块的测量：确定血流分叉部位，测
量双侧颈动脉血流分叉前 ２ ｃｍ 处颈总动脉前后壁、颈
动脉血流分叉前 １ ｃｍ 处颈总动脉前后壁和颈动脉血
流分叉后 １ ｃｍ 处颈内动脉前后壁的 ＩＭＴ，取平均值。
依次观察颈总动脉、颈总动脉分叉处、颈内动脉和颈外
动脉内膜是否光滑，有无增厚及斑块部位、大小和回声
特点。 （２）肱动脉内皮功能测定［５］ ：血流介导的内皮依
赖性血管舒张功能（ ｆｌｏｗ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ，ＦＭＤ）：受检
者取仰卧位，测量右侧肘关节上 ２ ～３ ｃｍ 处肱动脉血

管舒张末期的基础内径，然后将血压计袖带缚于肱动
脉中上段，充气加压至 ２００ ｍｍ Ｈｇ，维持 ４ ｍｉｎ 后松开
袖带，于放气后 ９０ ｓ 内测量肱动脉舒张末期内径。 硝
酸甘油引起的非内皮依赖性血管舒张功能（ｎｉｔｒｏｇｌｙｃｅｒ唱
ｉｎ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ，ＮＭＤ）：受检者休息 １５ ｍｉｎ，待血管
内径恢复实验前状态后，舌下含化 ０畅５ ｍｇ 硝酸甘油
４ ｍｉｎ，再于 ９０ ｓ内测量肱动脉舒张末期内径。 以上超
声检查均由同一操作者进行，ＦＭＤ及 ＮＭＤ评价指标为
肱动脉内径变化的百分率，即反应性充血后内径变化
率（ΔＦＭＤ％） 或者含化硝酸甘油后内径变化率
（ΔＮＭＤ％） ＝（充血后内径 －基础内径）／基础内径
×１００％。

３．测定指标：（１）超声检测 ＩＭＴ、肱动脉基础内径
和反应性充血后内径及含化硝酸甘油后内径，计算
ΔＦＭＤ％及 ΔＮＭＤ％。 （２）检测血清肌肝（ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，
Ｃｒ）、尿酸（ｕｒｉｃ ａｃｉｄ，ＵＡ）、空腹血糖（ ｇｌｕｃｏｓｅ，Ｇｌｕ）、甘
油三酯（ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、总胆固醇（ ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，
ＴＣ）、高密度脂蛋白（ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＤＬ）、低
密度脂蛋白（ ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＬＤＬ）、超敏 Ｃ 反应
蛋白（ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｅ Ｃ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓ唱ＣＲＰ）等生化
指标，使用日立公司自动化生化分析仪测定。 另外采
用速率散射比浊法检测尿微量白蛋白，并计算尿白蛋
白排泄率（ｕｒｉｎａｒｙ ａｌｂｕｍｉｎ ｅｘｃｒｅｔｉｏｎ ｒａｔｅｓ，ＵＡＥＲ）。 根
据 Ｃｏｃｋｃｒｏｆｔ唱Ｇａｕｌｔ公式计算内生肌酐清除率（ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ
ｃｌｅａｒａｎｃｅ ｒａｔｅ，Ｃｃｒ），即 Ｃｃｒ ＝（１４０ －年龄） ×体重×（７２
×血肌酐） －１ ×０畅８５（女性）。

４．统计学分析：使用 ＳＰＳＳ １７畅０统计软件包进行统
计分析。 符合正态分布的定量资料结果采用均数 ±标准
差（珋x ±s）表示，不符合正态分布的定量资料用中位数
（四分位数间距）［M（Q）］表示；对服从方差齐性和正态
分布的资料，用 t检验比较；对不服从方差齐性和正态分
布的资料，用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检验比较；定性资料采用率
（或构成比）描述；用χ２

检验比较各组率（或构成比）；相
关性分析采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析；用多元线性回归分
析变量间的关系。 P＜０畅０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．一般资料比较（表 １）：两组人群的年龄、性别均
匹配。 与正常对照组相比，高血压合并颈动脉斑块组
的 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＩＭＴ、ＵＡ、Ｇｌｕ、ＴＣ、ＬＤＬ、ｈｓ唱ＣＲＰ均升高，差
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表 1　两组一般情况比较

组别 例数 男／女
年龄（岁，

珋x ±s）
ＳＢＰ（ｍｍ Ｈｇ，

珋x ±s）
ＤＢＰ（ｍｍ Ｈｇ，

珋x ±s）
ＩＭＴ（ｍｍ，
珋x ±s）

Ｃｒ（ｍｇ／ｄｌ，
珋x ±s）

ＵＡ（μｍｏｌ／Ｌ，
珋x ±s）

正常对照组 ２０  １２ ／８ %５９ 鲻鲻畅００ ±６ 梃畅８４ １１４ qq畅０５ ±２ c畅６３ ７２ 哪哪畅９５ ±２ 抖畅２６ ０   畅６３ ±０  畅１２ ０ ~~畅９０ ±０ p畅１３ ２８２ ''畅５０ ±３０ A畅０４

高血压合并颈动脉斑块组 ７１  ３８／３３ 9６１ 鲻鲻畅３７ ±８ 梃畅９５ １３３ >>畅１７ ±１４ X畅２０ ａ ８１ 吵吵畅７６ ±８ ゥ畅７９ ａ ０   畅７４ ±０ �畅１１ ａ ０ ~~畅８４ ±０ p畅１７ ３２２   畅２２ ±７４ 0畅３３ ａ

组别 例数
Ｇｌｕ

（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋x ±s）
ＴＧ［ｍｍｏｌ／Ｌ，

M（Q）］
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ，

珋x ±s）
ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ，

珋x ±s）
ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ，

珋x ±s）
ｈｓ唱ＣＲＰ［ｍｍｏｌ／Ｌ，

M（Q）］
Ｃｃｒ（ｍｌ／ｍｉｎ，

珋x ±s）
ＬｇＵＡＥＲ
（珋x ±s）

正常对照组 ２０  ４ 祆祆畅９８ ±０ 揶畅４３ １ ""畅３８（０ 篌畅６３） ４ hh畅５４ ±０ Z畅３６ １ ΖΖ畅３８ ±０ 槝畅２０ ２ 滗滗畅５８ ±０ 种畅３０ ０   畅５６（０ 腚畅３８） ９１ `̀畅１５ ±１８ z畅８６ １ zz畅２３ ±０ l畅９８

高血压合并颈

动脉斑块组
７１  ５ 谮谮畅７０ ±１ 烫畅３２ ａ １ ""畅３６（０ 篌畅９７） ５ VV畅１４ ±０ H畅９０ ａ １ ΖΖ畅３４ ±０ 槝畅３５ ３ 乙乙畅０１ ±０ 哪畅７１ ａ ０   畅９０（１ 刎畅３４） ｂ ９３ `̀畅６１ ±２５ z畅４０ １ hh畅６０ ±０ Z畅３４ ａ

　　注：ＳＢＰ：收缩压；ＤＢＰ：舒张压；ＩＭＴ：内中膜厚度；Ｃｒ：肌酐；ＵＡ：尿酸；Ｇｌｕ：血糖；ＴＧ：甘油三酯；ＴＣ：总胆固醇；ＨＤＬ：高密度脂蛋白；ＬＤＬ：低密度脂蛋
白；ｈｓ唱ＣＲＰ：超敏 Ｃ 反应蛋白；Ｃｃｒ：内生肌酐清除率；ＬｇＵＡＥＲ：尿白蛋白排泄率的对数；与正常对照组比较，ａP ＜０畅０１，ｂP ＜０畅０５

表 2　两组内皮功能比较［M（Q）］

组别 例数 ΔＦＭＤ％ ΔＮＭＤ％
正常对照组 ２０  １２ 滗滗畅７８（４ 档畅４１） ２１ ii畅２７（１ :畅６４）

高血压合并颈动脉斑块组 ７１  ４ 滗滗畅５５（６ 档畅０７） ａ １１ AA畅５４（１２ :畅１１） ａ

　　注：ΔＦＭＤ％：血流介导的内皮依赖性血管舒张功能内径变化百分

率；ΔＮＭＤ％：硝酸甘油引起的非内皮依赖性舒张功能内径变化百分率；

与正常对照组比较，ａP ＜０畅０１

表 3　内皮功能相关分析结果

因素
ΔＦＭＤ％

r值 P值

ΔＮＭＤ％
r值 P值

年龄 －０   畅０８５ ０ 烫烫畅４２５ －０   畅２０７ ０ 眄眄畅０４９ ｂ

ＳＢＰ －０   畅４４２ ０ 烫烫畅０００ ａ －０   畅２７１ ０ 眄眄畅００９ ａ

ＤＢＰ －０   畅１８６ ０ 烫烫畅０８ －０   畅１１２ ０ 眄眄畅２９２

ＩＭＴ －０   畅２１７ ０ 烫烫畅０４０ ｂ －０   畅２９６ ０ 眄眄畅００４ ａ

Ｃｒ ０   畅１８６ ０ 烫烫畅０７９ ０   畅０４９ ０ 眄眄畅６４７

ＵＡ －０   畅１７４ ０ 烫烫畅１ －０   畅０１３ ０ 眄眄畅９０５

Ｇｌｕ －０   畅３５６ ０ 烫烫畅００１ ａ －０   畅２２ ０ 眄眄畅０３６ ｂ

ＴＧ ０   畅１１ ０ 烫烫畅３ ０   畅０７５ ０ 眄眄畅４７９

ＴＣ －０   畅３８１ ０ 烫烫畅０００ ａ －０   畅１８２ ０ 眄眄畅０８４

ＨＤＬ ０   畅０７３ ０ 烫烫畅４９７ ０   畅０６５ ０ 眄眄畅５３９

ＬＤＬ －０   畅２６７ ０ 烫烫畅０１１ ｂ －０   畅１１３ ０ 眄眄畅２８５

ｈｓ唱ＣＲＰ －０   畅２３４ ０ 烫烫畅０２６ ｂ －０   畅１ ０ 眄眄畅３４６

Ｃｃｒ ０   畅０３ ０ 烫烫畅７７６ ０   畅０５４ ０ 眄眄畅６０９

ＬｇＵＡＥＲ －０   畅５９６ ０ 烫烫畅０００ ａ －０   畅３１１ ０ 眄眄畅００３ ａ

　　注：ΔＦＭＤ％：血流介导的内皮依赖性血管舒张功能内径变化百分

率；ΔＮＭＤ％：硝酸甘油引起的非内皮依赖性舒张功能内径变化百分率；

ＳＢＰ：收缩压；ＤＢＰ：舒张压；ＩＭＴ：内中膜厚度；Ｃｒ：肌酐；ＵＡ：尿酸；Ｇｌｕ：血
糖；ＴＧ：甘油三酯；ＴＣ：总胆固醇；ＨＤＬ：高密度脂蛋白；ＬＤＬ：低密度脂蛋
白；ｈｓ唱ＣＲＰ：超敏 Ｃ 反应蛋白；Ｃｃｒ：内生肌酐清除率；ＬｇＵＡＥＲ：尿白蛋白
排泄率的对数；ａP ＜０畅０１，ｂP ＜０畅０５

异均有统计学意义（P ＜０畅０５）；ＵＡＥＲ 呈非正态分布，
取对数后统计分析，高血压合并颈动脉斑块组 ＬｇＵＡＥＲ
高于正常对照组（P ＜０畅０１）；ＴＧ、ＨＤＬ、Ｃｒ、Ｃｃｒ 在两组
间差异无统计学意义（P ＞０畅０５）。

２．肱动脉内皮功能比较（表 ２）：高血压合并颈动
脉斑块组无论是ΔＦＭＤ％还是ΔＮＭＤ％，与正常对照组
相比均有所降低，差异有统计学意义（P ＜０畅０１）。

３．相关性分析 （表 ３ ）：△ＦＭＤ％与 ＳＢＰ （ r ＝
－０畅４４２，P ＝０畅０００）、ＩＭＴ（r ＝－０畅２１７，P ＝０畅０４０）、Ｇｌｕ
（r ＝－０畅３５６，P ＝０畅００１）、ＴＣ（ r ＝－０畅３８１，P ＝０畅０００）、
ＬＤＬ（ r ＝－０畅２６７，P ＝０畅０１１）、ｈｓ唱ＣＲＰ （ r ＝－０畅２３４，
P ＝０畅０２６）、ＬｇＵＡＥＲ（ r ＝－０畅５９６，P ＝０畅０００）呈负相
关；△ＮＭＤ％与年龄（r ＝－０畅２０７，P ＝０畅０４９）、ＳＢＰ（ r ＝
－０畅２７１，P ＝０畅００９）、ＩＭＴ（r ＝－０畅２９６，P ＝０畅００４）、Ｇｌｕ
（r ＝－０畅２２０，P ＝０畅０３６）、ＬｇＵＡＥＲ（ r ＝－０畅３１１，P ＝
０畅００３）呈负相关。

４．多元线性回归分析（表 ４）：多元线性回归分析
结果显示，排除混杂因素后，ＦＭＤ 主要影响因素是
ＵＡＥＲ 和 ＴＣ；ＮＭＤ 主要影响因素是 ＵＡＥＲ 和年龄。
ＦＭＤ的回归方程为ΔＦＭＤ％＝２７畅９１３ －０畅４９６ ＬｇＵＡＥＲ
－０畅２０３ ＴＣ（调整的 R２ ＝０畅３２９，P ＝０畅０２７），ＮＭＤ的回
归方程为 ΔＮＭＤ％ ＝４５畅２３５ －０畅２１２ ＬｇＵＡＥＲ －０畅２０８
年龄（调整的 R２ ＝０畅０７６，P ＝０畅０４４）。

表 4　内皮功能影响因素的多元线性回归分析结果
因变量 自变量 标准化系数 t值 P 值

ΔＦＭＤ％ 常量 ２７   畅９１３ ８ __畅０８０ ０   畅０００ ａ

ＬｇＵＡＥＲ －０ !!畅４９６ －５ 垐垐畅４８０ ０   畅０００ ａ

ＴＣ －０ !!畅２０３ －２ 垐垐畅２４３ ０   畅０２７ ｂ

ΔＮＭＤ％ 常量 ４５   畅２３５ ４ __畅５０１ ０   畅０００ ａ

ＬｇＵＡＥＲ －０ !!畅２１２ －２ 垐垐畅０８４ ０   畅０４０ ｂ

年龄 －０ !!畅２０８ －２ 垐垐畅０４４ ０   畅０４４ ｂ

　　注：ΔＦＭＤ％：血流介导的内皮依赖性血管舒张功能内径变化百分
率；ΔＮＭＤ％：硝酸甘油引起的非内皮依赖性舒张功能内径变化百分率；

ＬｇＵＡＥＲ：尿白蛋白排泄率的对数；ＴＣ：总胆固醇；ａP ＜０畅０１，ｂP ＜０畅０５

讨　　论

高血压是心血管疾病的危险因素，其造成的亚临
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床靶器官损害，如微量白蛋白尿、颈动脉 ＩＭＴ增厚及左
心室肥厚等，是急性心血管事件的独立预测因子［６］ 。
颈动脉 ＩＭＴ增厚和颈动脉斑块形成是常见的亚临床靶
器官损害之一，由于颈动脉是体表超声可探及的为数
不多的动脉之一，且检测方便、患者易于接受，临床常
根据颈动脉超声结果评估全身动脉粥样硬化程度和识

别心血管病高危人群。 已知高血压患者的内皮功能有
不同程度的降低，但关于合并颈动脉斑块患者的内皮
功能变化研究较少。 了解高血压合并颈动脉斑块患者
的内皮功能，并发现其主要的影响因素，可提早进行临
床干预，阻断心血管事件链。
血管内皮不仅具有屏障作用，还参与调节血管舒

缩、凝血、炎症反应、分泌免疫等过程。 血压升高、糖脂
代谢紊乱、慢性炎症及肿瘤坏死因子等可损伤内皮导
致内皮功能障碍，而内皮功能障碍又是高血压等疾病
的始发因素。 目前常用的内皮功能评价方法有两种，
一是间接实验室检查方法，常用指标有：血清一氧化氮
（ＮＯ）及内皮素唱１（ＥＴ唱１），二是直接血管超声检查方
法，常用指标有：ＦＭＤ 和 ＮＭＤ。 本研究采用超声评价
内皮功能，安全无创，结果更直观。 Ｖｅｅｒａｂｈａｄｒａｐｐａ
等

［７］
的研究表明，与血压处于正常高值的人群相比，隐

匿性高血压患者的 ＦＭＤ 已开始降低，但 ＮＭＤ 的差异
无统计学意义，而本研究发现，高血压合并颈动脉斑块
的患者与正常对照组相比，不仅 ＦＭＤ降低，ＮＭＤ 也出
现异常，差异均有统计学意义（P ＜０畅０１），与 Ｇｏｋｃｅ
等

［８］
的研究结果一致，即高血压患者无论 ＦＭＤ 还是

ＮＭＤ都已受损。 ＦＭＤ 指依赖于结构完整和功能正常
的血管内皮而产生的血管舒张，常用束臂前后血管内
径的变化率来表示，即ΔＦＭＤ％；ＮＭＤ则指 ＮＯ供体的
药物（如硝酸甘油）直接舒张血管平滑肌而引起的血管
舒张，用含化硝酸甘油后血管内径的变化率来表示，即
ΔＮＭＤ％。 ＦＭＤ和 ＮＭＤ 在高血压疾病发展的不同阶
段其改变程度不一致，当血压处于正常高值时，尽管升
高的血管壁压力造成内皮细胞轻度损伤，但血管内皮
的调节修复功能尚可保持其结构完整、功能正常，内皮
细胞分泌 ＮＯ及 ＥＴ唱１的功能未受影响，表现为 ＦＭＤ和
ＮＭＤ均处于正常水平。 当血压逐渐升高，内皮细胞的
反应性分泌舒血管物质功能受损，ＦＭＤ降低，而血管平
滑肌细胞对舒血管物质的反应性舒张功能尚可，此时
补充外源性舒血管物质（如 ＮＯ）可引起血管反应性舒
张，表现为 ＮＭＤ正常。 然而合并颈动脉斑块的高血压
患者，不仅内皮结构受损，而且合并脂质沉积、炎症反
应等影响内皮功能的情况，ＮＯ 通过鸟苷酸环化酶／环
一磷酸鸟苷信号系统使血管平滑肌细胞舒张的机制受

损
［９］ ，即使补充外源性舒血管物质也难以代偿受损的

内皮功能，内皮功能障碍较明显，ＦＭＤ和 ＮＭＤ均降低。
除了高血压病程进展本身对内皮功能的影响外，

本研究进行多元线性回归分析发现 ＦＭＤ 主要危险因
素是 ＵＡＥＲ 和 ＴＣ；ＮＭＤ 主要危险因素是 ＵＡＥＲ 和年
龄。 ＵＡＥＲ是检测早期肾损害的敏感指标［１０］ ，也是高
血压亚临床靶器官损害检测指标之一。 内皮轻度损伤
后，微血管基底膜通透性增高，微量白蛋白可从基底膜
漏出形成微量白蛋白尿，同时蛋白激酶 Ｃ 的活性升
高［１１］ ，抑制一氧化氮合成酶使 ＮＯ 降低加重内皮功能
障碍。 Ｙｏｋｏｙａｍａ 等［１２］研究 ２ 型糖尿病患者内皮功能
时发现，尿微量白蛋白可加重内皮功能障碍，与本研究
ＵＡＥＲ是 ＦＭＤ 的危险因素结果较一致。 本研究发现
ＦＭＤ另一危险因素是 ＴＣ，脂质代谢异常是动脉硬化、
斑块形成的重要危险因素，研究发现［１３］ ，使用他汀类药
物降低 ＴＣ 可改善血管内皮功能，间接证明血脂（尤其
是 ＴＣ）升高加重内皮损伤，而 Ｌｉｕ等［１４］

的研究发现，通
过药物干预降低血脂、减轻体重可改善 ＦＭＤ，但对
ＮＭＤ无影响，也与本研究显示 ＴＣ 是 ＦＭＤ的危险因素
而不是 ＮＭＤ的主要危险因素的结果基本一致，这可能
是因为，ＦＭＤ降低的主要原因是内皮细胞本身调节血
管舒缩功能障碍，而 ＮＭＤ则因为血管平滑肌可以通过
外源性舒血管物质（如 ＮＯ）调节收缩，所以血脂升高损
伤内皮细胞功能后对 ＦＭＤ影响比 ＮＭＤ 要大。 年龄也
是 ＮＭＤ的一个危险因素，随着年龄的增长，动脉硬化
程度逐渐加重，血管平滑肌舒张功能降低，影响了 ＮＭＤ
的功能。 另外，本研究也显示高血压合并颈动脉斑块
患者随着 ＳＢＰ、ＩＭＴ、ｈｓ唱ＣＲＰ、Ｇｌｕ、ＴＣ、ＬＤＬ 升高而内皮
功能降低，可见这些导致动脉硬化的常见危险因素：糖
脂代谢紊乱和炎症因子，亦与血管内皮损伤相关。
本研究是针对高血压合并颈动脉斑块患者的小样

本研究，扩大样本量并进行其他高血压亚临床靶器官
损害的亚组分析，会使结果更稳定可信。 此外，再对入
选病例进行除常规降压治疗外针对危险因素药物干预

后的随访，并检测内皮功能治疗前后的变化，对临床会
有更大的指导价值。
综上所述，高血压合并颈动脉斑块患者无论是内

皮依赖的血管舒张功能还是非内皮依赖的血管舒张功

能均减低。 对高血压患者常规进行颈动脉斑块的超声
检查、ＵＡＥＲ和血脂的生化检测，有助于临床早期识别
高危人群，采取早期干预治疗，继而改善患者预后。

参　考　文　献
［１］　Ｐａｎｚａ ＪＡ，Ｃａｓｉｎｏ ＰＲ，Ｋｉｌｃｏｙｎｅ ＣＭ，ｅｔ ａｌ．Ｒｏｌｅ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ唱ｄｅｒｉｖｅｄ

ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｉｎ ｔｈｅ ａｂｎｏｒｍａｌ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ唱ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｌａｘａ唱
ｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， １９９３， ８７：
ｌ４６８唱ｌ４７４．

［２］　Ｐａｌｍｉｅｒｉ Ｖ，Ｒｕｓｓｏ Ｃ，Ｐｅｚｚｕｌｌｏ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｌｏｗ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａ唱
ｔｉｏｎ ｔｏ ｇｌｏｂａｌ ａｒｔｅｒｉａｌ ｌｏａｄ：ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ ｃａｒ唱

·８８７５· 中华临床医师杂志（电子版）２０１３ 年 ７月第 ７ 卷第 １３ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎｉｃｉａｎｓ（Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ Ｅｄｉｔｉｏｎ），Ｊｕｌｙ １，２０１３，Ｖｏｌ．７，Ｎｏ．１３



ｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ．Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏｌｏｇｙ， ２０１１，
１５２：２２５唱２３０．

［３］　中国高血压防治指南修订委员会．中国高血压防治指南 ２０１０．中
华心血管病杂志，２０１１，３９：５７９唱６１６．

［４］　张梅，张运，高月花，等．超声检查对颈动脉粥样硬化血管重构的
研究．中华超声影像学杂志，２００２，１１：２２９唱２３１．

［５］　Ｃｅｌｅｒｍａｊｅｒ ＤＳ，Ｓｏｒｅｎｓｅｎ ＫＥ，Ｇｏｏｃｈ ＶＭ，ｅｔ ａｌ．Ｎｏｎ唱ｉｎｖａｓｉｖｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ａｄｕｌｔｓ ａｔ ｒｉｓｋ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅ唱
ｒｏｓｉｓ．Ｌａｎｃｅｔ，１９９２，７：１１１１唱１１１５．

［６］　Ｉｎｇｅｌｓｓｏｎ Ｅ，Ｓｕｌｌｉｖａｎ ＬＭ，Ｆｏｘ ＣＳ，ｅｔ ａｌ．Ｂｕｒｄｅｎ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｉｍｐｏｒ唱
ｔａｎｃｅ ｏｆ ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｏｂｅｓｅ ｉｎ唱
ｄｉｖｉｄｕａｌｓ．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２００７，１１６：３７５唱３８４．

［７］ 　Ｖｅｅｒａｂｈａｄｒａｐｐａ Ｐ，Ｄｉａｚ ＫＭ，Ｆｅａｉｒｈｅｌｌｅｒ ＤＬ， ｅｔ ａｌ．Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ唱ｄｅ唱
ｐｅｎｄｅｎｔ ｆｌｏｗ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ ｉｎ Ａｆｒｉｃａｎ Ａｍｅｒｉｃａｎｓ ｗｉｔｈ ｍａｓｋｅｄ唱ｈｙ唱
ｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ．Ａｍ Ｊ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ，２０１１，２４：１１０２唱１１０７．

［８］　Ｇｏｋｃｅ Ｎ，Ｈｏｌｂｒｏｏｋ Ｍ，Ｄｕｆｆｙ ＳＪ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｒａｃｅ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ
ｏｎ ｆｌｏｗ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｎｄ ｎｉｔｒｏｇｌｙｃｅｒｉｎ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｂｒａｃｈｉａｌ
ａｒｔｅｒｙ．Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２００１，３８：１３４９唱１３５４．

［９］　Ｐａｔｅｌ ＰＤ，Ｖｅｌａｚｑｕｅｚ ＪＬ，Ａｒｏｒａ ＲＲ．Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ Ａｆｒｉｃａｎ唱
Ａｍｅｒｉｃａｎｓ．Ｉｎｔ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌ，２００９，１３２：１５７唱１７２．

［１０］　Ｐｏｕｄｅｌ Ｂ，Ｙａｄａｖ ＢＫ，Ｎｅｐａｌ ＡＫ，ｅｔ ａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ
ｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎｕｒｉａ ｉｎ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ．Ｎ Ａｍ Ｊ Ｍｅｄ Ｓｃｉ，
２０１２，４：３３１唱３３５．

［１１］　Ｍｅｈｔａ ＮＮ，Ｓｈｅｅｔｚ Ｍ，Ｐｒｉｃｅ Ｋ，ｅｔ ａｌ．Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ＰＫＣ ｂｅｔａ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｗｉｔｈ
ｒｕｂｏｘｉｓｔａｕｒｉｎ ａｎｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｙｐｅ唱２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ．Ｃａｒ唱
ｄｉｏｖａｓｃ Ｄｒｕｇｓ Ｔｈｅｒ，２００９，２３：１７唱２４．

［１２］　Ｙｏｋｏｙａｍａ Ｈ，Ｓｏｎｅ Ｈ，Ｓａｉｔｏ Ｋ，ｅｔ ａｌ．Ｆｌｏｗ唱ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｉｌａｔｉｏｎ ｉｓ ａｓｓｏｃｉ唱
ａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎｕｒｉａ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ
ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ唱ｉｎｔｅｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ａｒｔｅｒｉａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ ｓｔｉｆｆｎｅｓｓ．Ｊ
Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒ Ｔｈｒｏｍｂ，２０１１，１８：７４４唱７５２．

［１３］　 Ｐｒｅｔｎａｒ唱Ｏｂｌａｋ Ｊ，Ｓｅｂｅｓｔｊｅｎ Ｍ，Ｓａｂｏｖｉｃ Ｍ．Ｓｔａｔｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｍｐｒｏｖｅｓ
ｃｅｒｅｂｒａｌ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ａｒｔｅｒｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ．Ａｍ Ｊ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ，２００８，２１：６７４唱６７８．

［１４］　Ｌｉｕ Ｊ，Ｓｕｎ Ｎ，Ｙａｎｇ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｏｒｌｉｓｔａｔ唱ａｓｓｉｓｔｅｄ ｗｅｉｇｈｔ ｌｏｓｓ ｏｎ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ唱ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｖａｓｏｄｉｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｏｂｅｓｅ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｗｉｔｈ
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ．Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ，２０１０，３２：３９５唱３９９．

（收稿日期：２０１３唱０４唱０３）

（本文编辑： 张岚）

　　贠琳，徐瑞，张莉，等．高血压合并颈动脉斑块患者内皮功能的变化及其影响因素［ Ｊ／ＣＤ］．中华临床医师杂志：电子版，２０１３，７（１３）：５７８５唱５７８９．

·９８７５·中华临床医师杂志（电子版）２０１３ 年 ７ 月第 ７ 卷第 １３ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎｉｃｉａｎｓ（Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ Ｅｄｉｔｉｏｎ），Ｊｕｌｙ １，２０１３，Ｖｏｌ．７，Ｎｏ．１３


